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要約 
皮膚筋炎は、小児期から高齢期まで全年齢に発症する最も多い特発性炎症性筋疾患
の一病型である。臨床的には、近位筋優位の筋力低下に特有の皮膚症状を伴う。筋病
理学的には、perifascicular atrophy（筋束周辺筋萎縮）が、皮膚筋炎の最も特異的な診
断的所見である。膜侵襲複合体（membrane attack complex: MAC）の筋内毛細血管へ
の沈着は、感度も特異度も高い皮膚筋炎の診断的指標であると報告されている。本研
究では、皮膚筋炎において非特異的エステラーゼ（nonspecific esterase: NSE）染色に
より筋内血管の内皮細胞が染色される「NSE 陽性血管」に初めて着目した。通常の筋
内血管は NSE 染色では染色されず、NSE 陽性血管についての報告はない。またイン
ターフェロン誘導蛋白質のひとつである myxovirus resistance protein A（MxA）は、
皮膚筋炎において筋線維や筋内血管に高率に発現していることが報告されているが、
皮膚筋炎におけるMxA の感度や特異度については報告がないことから、検討を行っ
た。対象として、小児皮膚筋炎群 30例、成人皮膚筋炎群 10例、多発筋炎群 10例、
封入体筋炎群 10例、非炎症性筋疾患の対照群（NSE には 530例、MxA・MAC には
124例）を抽出し、生検骨格筋を用いて評価した。NSE 陽性血管については、「単核
細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管」と「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」、両者を
含む「全ての NSE 陽性血管」を区別して検討した。その結果、NSE 陽性血管は、小
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児・成人皮膚筋炎群において高率に認められ、「全ての NSE 陽性血管」の感度は 92.5%
と、MxAの発現（75.0%）およびMAC の沈着（32.5%）に比して最も高かった。小
児・成人皮膚筋炎群を、多発筋炎群・封入体筋炎群と比較した特異度は、MxAの発
現およびMAC の沈着では 100.0%だったが、「全ての NSE 陽性血管」では 75.0%であ
った。小児・成人皮膚筋炎群では、「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」を認め
たが、非皮膚筋炎群で観察された NSE 陽性血管は、全て単核細胞浸潤を伴うものだ
った。小児・成人皮膚筋炎群における「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」の
特異度は、100.0%であった。本研究の結果から、NSE 陽性血管は小児・成人皮膚筋炎
に高率に認められ、感度が高い所見であることが新たにわかった。また「単核細胞浸
潤を伴わない NSE 陽性血管」およびMxAの発現は、小児・成人皮膚筋炎に特異的で
あることが明らかになった。 
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（membrane attack complex: MAC）、myxovirus resistance protein A（MxA） 
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Ⅰ 研究背景 
炎症性筋疾患（筋炎）は、最も多い後天性筋疾患である。炎症性筋疾患は、ウイ
ルスや細菌などの感染症に合併する感染性炎症性筋疾患と非感染性の特発性炎症性
筋疾患に大別される。特発性炎症性筋疾患の中では、皮膚筋炎、多発筋炎、封入体
筋炎が三大病型として挙げられる。三大特発性炎症性筋疾患の中では、皮膚筋炎が
最も多いといわれているが 1)、本邦における正確な割合を示した報告はない。特発
性炎症性筋疾患の診断には、臨床症状および骨格筋の画像診断や自己抗体などの検
査所見に加え、筋病理診断が重要である。 
発症年齢でみると、皮膚筋炎は、小児期から高齢期までいずれの年齢でも発症す
る 1, 2)。一方、多発筋炎は、18歳以上に発症する疾患であると定義している診断基準
もある 1)。封入体筋炎は、50歳以上の高齢期に発症する疾患である 3)。 
多発筋炎は、高クレアチンキナーゼ血症を伴う近位筋優位の筋力低下を呈する。臨
床症状からは他の筋疾患との鑑別は困難なことが多く、封入体筋炎、筋ジストロフィ
ー、薬剤性筋障害、甲状腺機能低下症に伴う筋症状などを除外した上で診断される 1)。
多くは、副腎皮質ステロイド薬が奏効する。一方、封入体筋炎は、大腿四頭筋および
手指屈筋群を主体とした緩徐進行性の筋力低下を呈し、副腎皮質ステロイド薬が奏効
しない例が多い 3)。多発筋炎および封入体筋炎の筋病理診断では、非壊死筋線維への
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単核細胞浸潤が見られる（図 1a, 1d）。正常では、血管や炎症細胞のみが染色される主
要組織適合複合体クラスＩ（major histocompatibility complex class I: MHC-I）が、筋鞘
膜や細胞質に染色される（図 1b, 1c）。この MHC-Iの免疫染色は、炎症性筋疾患を非
炎症性筋疾患と鑑別するよい指標であると報告されている 4)。封入体筋炎では、単核
細胞浸潤に加えて、Gomori トリクローム変法で赤紫色の縁取りをもつ「縁取り空胞」
と呼ばれる自己貪食空胞の存在が特徴的である（図 1d）3)。またミトコンドリア異常
を示す赤色ぼろ線維が増加している。 
皮膚筋炎は、近位筋優位の筋力低下と、疾患特異的な眼瞼のヘリオトロープ疹や手
指関節部のゴットロン徴候、顔面紅班などの皮膚症状を特徴とする 1, 2)。間質性肺炎
や他の自己免疫性疾患をしばしば合併する。小児例と成人例は、いくつかの異なる特
徴を有する。一般的に小児例は、成人例に比してより典型的な臨床症状を呈し、副腎
皮質ステロイド薬を含む免疫抑制療法が奏効する例が多い 2)。また、皮膚の石灰化や
消化管潰瘍・出血・穿孔などの消化管合併症を生じることもある 2)。一方、成人例は、
しばしば悪性腫瘍に伴って発症し、免疫抑制療法が奏効しない例もある 1, 5)。 
皮膚筋炎の最も特徴的な筋病理所見は、筋束の周辺部に萎縮線維が層状に集合した
perifascicular atrophy（筋束周辺筋萎縮）の存在である（図 1e）。Perifascicular atrophy
領域の萎縮線維は、ミトコンドリア酵素であるチトクローム c酸化酵素（cytochrome c 
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oxidase: COX）活性が低下している 6)（図 1f）。また筋束全体を壊死線維や空胞化した
変性線維が占める「小梗塞」と呼ばれる所見を認めることもある（図 1g）1)。 
皮膚筋炎では、血管の異常所見を伴うことが多い。組織化学染色では、血管周囲の
単核細胞浸潤や、血管壁の肥厚、血管内腔の閉塞を認める（図 1h）。免疫組織化学染
色では、補体系の活性化により形成される膜侵襲複合体（membrane attack complex: 
MAC）が筋内鞘の毛細血管に沈着している所見を認めることがある。MAC の免疫組
織化学染色は、皮膚筋炎を他の筋疾患と鑑別する感度も特異度も高い指標であると報
告されている 7)。電子顕微鏡により、筋内血管の内皮細胞内に認められる小管状封入
体も、皮膚筋炎に特徴的な所見である 8, 9)。このような血管の異常所見が見られるこ
とから、皮膚筋炎の本態は血管異常であると考えられてきた 10, 11)。 
本研究では、皮膚筋炎において、非特異的エステラーゼ（nonspecific esterase: NSE）
染色により、筋内血管の内皮細胞が染色される所見をしばしば認めることに初めて着
目した。NSE 染色は、骨格筋病理診断において一般的に用いられる簡便な組織染色法
である。神経筋接合部や再生線維、脱神経萎縮線維、壊死線維周囲のマクロファージ
が染色されるが、通常の筋内血管は NSE 活性をもたない。この NSE 活性を有する血
管についての報告は今までにないことから、皮膚筋炎に特有の所見ではないかと考え
て検討を行った。 
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また本研究では、インターフェロンα/β（interferon-: IFN-）誘導蛋白質の
ひとつである myxovirus resistance protein A（MxA）に着目した。近年、皮膚筋炎の病
態における IFN-の関与が報告され、IFN-誘導蛋白質の過剰発現が perifascicular 
atrophyなどの筋病理変化を生じると推察されている 11-15)。MxAは、皮膚筋炎の筋線
維や筋内血管に高率に発現していることが報告されている 13-15)。しかし皮膚筋炎の病
理診断におけるMxAの感度や特異度については、今までに報告がないことから、今
回初めて検討を行った。 
 
Ⅱ 研究目的  
第一に、NSE 染色により筋内血管の内皮細胞が染色される「NSE 陽性血管」が、皮
膚筋炎の血管異常を反映した特有の所見ではないかと仮説をたて、各炎症性筋疾患例
の生検骨格筋を用いて検討した。また同じ検体を用いて、MxAおよび MAC の免疫組
織化学染色を施行し、感度、特異度、並びに精度を比較した。 
第二に、perifascicular atrophyを伴わない小児・成人皮膚筋炎例について検討した。
Perifascicular atrophyは、皮膚筋炎を他の筋疾患と筋病理学的に鑑別する最も確定的な
所見であるが、実際には perifascicular atrophyを伴わない皮膚筋炎例をしばしば経験す
る。皮膚筋炎の診断における MAC の有用性を示した報告においても、perifascicular 
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atrophyを伴う皮膚筋炎例のみを用いて検討を行っており 7)、perifascicular atrophyを伴
わない皮膚筋炎例に対する診断的指標は知られていない。そこで、NSE 染色と、MxA
およびMAC の免疫組織化学染色に陽性を示す例があるのかを検討した。 
 
Ⅲ 研究方法 
１ 対象患者  
 本研究の研究試料は全て、（独）国立精神・神経医療研究センターの骨格筋レポジ
トリーに筋病理診断の目的で集められ、研究使用について書面で同意を得られた検体
を用いた。本研究は、（独）国立精神・神経医療研究センターの倫理委員会の承認の
上で行われた。 
ヘリオトロープ疹や手指関節部のゴットロン徴候、顔面紅班などの皮膚症状と近位
筋優位の筋力低下や筋痛を伴い、臨床診断が皮膚筋炎である 18歳未満の小児 98例お
よび 18歳以上の成人 133例を抽出した。この全例を、筋病理所見に基づいて
perifascicular atrophyの有無、壊死線維や空胞化した変性線維から成る小梗塞の有無、
血管周囲や筋内鞘の炎症細胞浸潤の有無により４群に分類した（図 2）。Perifascicular 
atrophyのある例を「確定的皮膚筋炎群」、perifascicular atrophyはないが、小梗塞のあ
る例を「皮膚筋炎疑い群」と定義した。Perifascicular atrophyも小梗塞もない例のうち、
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血管周囲や筋内鞘に炎症細胞浸潤のある例を「筋炎群」、炎症細胞浸潤のない例を「非
診断群」と分類した。 
次に臨床症状および筋病理所見に基づいて、小児皮膚筋炎群 30 例、成人皮膚筋炎
群 10例、多発筋炎群 10例、封入体筋炎群 10例を抽出した。小児・成人皮膚筋炎群
は、perifascicular atrophyのある「確定的皮膚筋炎群」から抽出した。すなわち皮膚筋
炎に特有の皮膚症状および近位筋優位の筋力低下を呈し、かつ筋病理所見において
perifascicular atrophyを認める例とした。 
多発筋炎群は、18歳以上の成人例のうち、近位筋優位の筋力低下および血清クレア
チンキナーゼ高値を呈し、かつ筋病理所見において MHC-I陽性の非壊死筋線維への
単核細胞浸潤を認める例とした（図 1a, 1b）。なお神経筋疾患の家族歴、スタチン製剤
など筋障害の副作用をもつ薬剤歴、内分泌性疾患の合併症のある例は除外した 1)。筋
鞘膜構成タンパク質の免疫組織化学染色により診断可能な筋ジストロフィーは、あら
かじめ否定した。 
封入体筋炎群は、50 歳以降の高齢発症で、特に大腿四頭筋および手指屈筋群に顕著
な緩徐進行性の筋力低下を呈し、かつ筋病理所見では、MHC-I陽性の非壊死筋線維へ
の単核細胞浸潤に加えて、Gomori トリクローム変法により縁取り空胞、赤色ぼろ線
維を認める例とした（図 1d）3)。 
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対照群は、非炎症性筋疾患例を用いた。2008 年から 2010年の骨格筋レポジトリー
に登録されている検体の中から、臨床診断が皮膚筋炎、多発筋炎、封入体筋炎、サル
コイドミオパチー、自己免疫性疾患に合併した筋炎、血管炎症候群である例を除外し
た。次に、筋病理所見において筋鞘膜や細胞質の MHC-Iが切片全体で陽性を示した
例を除外した。NSE 染色については、本研究が初めての検討であることから 530例を
用いた。MxAおよび MAC の免疫組織化学染色については、530例中から無作為に 124
例を抽出した。 
Perifascicular atrophyを伴わない皮膚筋炎例の検討については、小梗塞のある「皮膚
筋炎疑い群」に属した成人 2例、炎症細胞浸潤のある「筋炎群」に属した小児 6例お
よび成人 5例、小梗塞も炎症細胞浸潤もない「非診断群」に属した小児 8例および成
人 5例を用いた。 
 
２ 一般組織化学染色   
各施設において、液体窒素により冷却したイソペンタン内で凍結固定された後に送
付され、（独）国立精神・神経医療研究センターの骨格筋レポジトリーに保存された
ヒト生検骨格筋検体を用いた。凍結検体をクリオスタット内で薄切し、10 µm 厚の連
続切片を各染色につき 1検体 3切片ずつ作成し、30分間室温で風乾させた。 
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Perifascicular atrophyや血管の形態、単核細胞浸潤の有無などの評価のために、ヘマ
トキシリン・エオジン染色および Gomori トリクローム変法を施行した。特に Gomori
トリクローム変法では、封入体筋炎の縁取り空胞や赤色ぼろ線維を観察した。
Perifascicular atrophy領域や小梗塞を呈する筋束では、COX活性が低下していること
から、皮膚筋炎例の筋病理学的分類の際に確認をするために、COX染色を施行した。
NSE 陽性血管の観察のために、NSE 染色を施行した。また NSE 染色以外のエステラ
ーゼ染色として、アルカリホスファターゼ染色、酸ホスファターゼ染色、アセチルコ
リンエステラーゼ染色を施行した。 
各染色法において 16)、温度を記載していないものは、全て常温で行った。水洗は、
水道水を用いた。脱水からキシレン化までは、希釈倍率の異なるエタノール（50%、
70%、90%、99.5%、100%）、50%エタノール・50%キシレン混合液、100%キシレンの
順に約 20～30秒間ずつスライドを浸した。 
ヘマトキシリン・エオジン染色は、Harris ヘマトキシリン液に 4 分間浸した後に 10
分間水洗した。その後、1%エオジン液に 1 分間浸し、脱水、キシレン化、カナダバ
ルサムで封入した。 
 Gomori トリクローム変法は、Harris ヘマトキシリン液に 6分間浸した後に、10分間
水洗した。Gomori 液は、0.6 gのクロモトロープ 2R、0.3 gのファストグリーン FCF、
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0.6 gのリンタングステン酸、1.0 ml の無水酢酸液、100 ml の蒸留水を混合し、pH 3.4
に調整して作成した。この Gomori 液に 20分間浸した後に 0.2%酢酸液で洗い、脱水、
キシレン化、カナダバルサムで封入した。 
 COX染色は、まず 60 mgの 3, 3’－ジアミノベンジジン－テトラヒドロクロライド
を 27 ml の 0.1M 酢酸ナトリウム液（pH 5.6）に溶解した後、3 mlの 1%塩化マンガン
液および 0.3 ml の 0.1%過酸化水素水と混合し、pH 5.5に調整して濾過した。この溶
液に 37℃下で 60分間浸した後に水洗し、1%硫酸銅五水和物液に 5 分間浸し、水洗、
脱水、キシレン化、カナダバルサムで封入した。 
 NSE 染色は、まず 1.2 ml の 4%亜硝酸ナトリウム液、1.2 ml のパラローザニリン液、
30 ml の 0.1M リン酸塩溶液、0.75 ml の 1%酢酸ナフチル液を混合し、pH 6.5に調
整した。この溶液に切片を 37℃下で 30分間浸した後、30分間水洗し、脱水、キシレ
ン化、カナダバルサムで封入した。 
酸ホスファターゼ染色は、まず 0.97 gの酢酸ナトリウム、1.47 gのバルビタールナ
トリウム、140 ml の蒸留水、90 ml の 0.1規定の塩酸を混合して pH 5.0 に調整したベ
ロナール酢酸緩衝液を作成した。12 ml のベロナール酢酸緩衝液と 18 ml のアセトン
を混合して 4℃に冷却した溶液中に、切片を 10分間浸した。0.6 ml の 4%亜硝酸ナト
リウム液と 0.6 ml のパラローザニリン液を混合し、19.5 ml の蒸留水を加えた溶液を
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作成した。この溶液にさらに 15 mgのナフトール AS-B1リン酸と 1.5 ml の N, N－ジ
メチルホルムアミド液を混合し、最後に 7.5 ml のベロナール酢酸緩衝液を混合した溶
液に、水洗した切片を 37℃下で 60分間浸した。その後、水洗し、0.3%メチルグリー
ン液に 30分間浸してから水洗し、グリセリンゼリーで封入した。 
アルカリホスファターゼ染色は、まず 3.72 gのホウ酸と 13.3 gのホウ砂を 1000 ml
の蒸留水で溶解した 0.2M ホウ酸緩衝液を作成した。27 ml の 0.2Mホウ酸緩衝液と 30 
mgのナフチルリン酸塩、30 mgのファストブルーRR ソルト、3 ml の 0.1M 硫酸マ
グネシウム液を混合した溶液に 37℃下で 60 分間浸した。その後、10 分間水洗し、10％
ホルマリン液に 10分間浸し、再度 10分間水洗してから、グリセリンゼリーで封入し
た。 
アセチルコリンエステラーゼ染色は、12.5 mgのアセチルチオコリンヨージド、2.5 
ml の蒸留水、15.8 ml の 0.82%酢酸ナトリウム液、0.5 ml の 0.6%酢酸液、1.5 ml の 2.94%
クエン酸ナトリウム液、2.5 ml の 0.75%硫酸銅液、2.5 ml の 0.165%フェリシアン化カ
リウム液を混合した溶液に 37℃下で 20分間浸した。水洗し、Harris ヘマトキシリン
液に 1分間浸した後、再度水洗し、脱水、キシレン化、カナダバルサムで封入した。 
 
３ 免疫組織化学染色  
13 
凍結固定された生検筋検体の 6 m 厚の連続切片を各染色につき 1検体 1切片ずつ
作成し、30分間室温で風乾させた。一次抗体として正常ウサギ／マウス IgGを陰性
対照として用いて非特異的反応がないことを確認し、酵素抗体法の間接法を用いて免
疫組織化学染色を施行した。2%のウシ血清アルブミンを添加した 0.01M リン酸緩衝
生理食塩水に5%のヤギ血清を添加した溶液で、37℃下で 15分間ブロッキングした後、
切片を各一次抗体と 37℃下で 2時間反応させた。一次抗体として、抗ヒトMHC-I （Lab 
Vision, Fremont, CA, USA）マウスモノクローナル抗体、抗ヒトMAC（C5b-9; DAKO, 
Glostrup, Denmark）マウスモノクローナル抗体、抗ヒト MxA（Mx1/2/3; Santa Cruz 
Biotechnology, Santa Cruz, CA, USA）ウサギポリクローナル抗体を、5%ヤギ血清添加・
2%ウシ血清添加 0.01M リン酸緩衝生理食塩水で希釈して用いた。二次抗体としてペ
ルオキシダーゼ標識抗マウス IgGヤギポリクローナル抗体（Cell Signaling Technology, 
Danvers, MA, USA）またはペルオキシダーゼ標識抗ウサギ IgGヤギポリクローナル抗
体（Beckman Coulter, Brea, CA, USA）を用いて、室温で 1時間反応させた。最後に、
10 mgの 3, 3’－ジアミノベンジジン（Dojindo, Kumamoto, Japan）を 20 ml のトリス塩
酸緩衝液（pH 7.60）に溶解し、さらに 30%過酸化水素水 6.6 l を添加した溶液に 30
分間浸して発色した。水洗し、Harris ヘマトキシリン液に 30秒間浸した後に再度水洗
し、脱水、キシレン化、カナダバルサムで封入した。 
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４ NSE陽性血管  
NSE染色により、内皮細胞が染色される最大内径が50 m未満の血管を、「NSE陽性
血管」と定義した（図3b, 4b, 4f）。100倍の倍率で血管が含まれる3視野を撮影し、最
大内径50 m未満の閉鎖空間になっている円形または楕円形の総血管数とNSE陽性血
管数を数えた。NSE陽性血管については、「単核細胞浸潤を伴うNSE陽性血管」（図4f, 
5）と「単核細胞浸潤を伴わないNSE陽性血管」（図3, 4b, 6）を区別して数えた。そし
て各特発性炎症性筋疾患群の症例毎に、視野内の総血管数中の「全てのNSE陽性血管
（単核細胞浸潤を伴うNSE陽性血管と伴わないNSE陽性血管の合計）の割合」および
「単核細胞浸潤を伴わないNSE陽性血管の割合」を、それぞれ算出した。この「全て
のNSE陽性血管の割合」が0.0%である「NSE陽性血管のない例」は、3切片全てを観
察し、陽性血管が含まれないことを確認した。 
 
５ MxA免疫組織化学染色 
筋線維と筋内血管の両方にMxAの発現を認める筋束が 1筋束以上ある例を、MxA
陽性と判定した（図 7e, 7h）。筋内血管のみまたは炎症細胞のみが MxA陽性を呈する
例は、MxA陽性には含めなかった（図 7k, 7n）。 
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６ MAC免疫組織科学染色 
筋内鞘の毛細血管への点状のMAC 沈着を認める筋束が 1筋束以上ある例を、MAC
陽性と判定した（図 7i）。毛細血管以外の筋内血管は、しばしば非特異的に染色され
るため、MAC 陽性には含めなかった（図 7l）。炎症細胞のみが染色される例も、MAC
陽性には含めなかった（図 7l, 7o）。 
 
７ 電子顕微鏡観察 
NSE陽性血管をもつ小児皮膚筋炎群2例と、筋病理所見において異常所見のなかっ
た対照群の小児1例を用いて、電子顕微鏡による筋内血管の観察を行った。凍結固定
されていない生検筋を、2.0%の等張グルタールアルデヒド（pH 7.4）で2時間固定し
た後、0.1Mカコジレートナトリウム緩衝液に保存した。次に、4%四酸化オスミウム
と0.2M s－コリジン緩衝液を1対2の比で混合した溶液に4℃下で2時間固定した。希釈
倍率の異なるエタノール（50%に5分間ずつ2回、70%に5分間、80%に5分間、90%に5
分間、95％に5分間、99.5％に10分間ずつ2回、100％エタノールに10分間）で脱水した。
100%エタノールとQY-1を1対1の比で混合した溶液に5分間ずつ3回浸し、QY-1に5分
間ずつ3回浸し、エポキシ樹脂とQY-1を1対1の比で混合した溶液に1時間浸した。さら
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にエポキシ樹脂とQY-1を2対1の比で混合した溶液に約24時間浸した後、エポキシ樹脂
に5分間浸した。この検体の入ったエポキシ樹脂を、45℃で6時間、60℃で48時間加熱
した。エポキシ樹脂は、2.8 mlのMNA、5.5 mlのエポン812、3.7 mlのDDSA、0.18 ml
のDMP-30を混合したものを用いた。エポン包埋された組織の準超薄切片（1 m厚）
を作成し、電子顕微鏡による観察領域の設定のため、トルイジンブルーにより染色し
て観察した。小児皮膚筋炎群2例については、萎縮線維と筋内血管を含む領域から
100nmの超薄切片を作成した。対照群1例については、筋内血管を含む領域から100 nm
の超薄切片を作成した。この超薄切片を、酢酸ウラニルおよび硝酸鉛で染色し、電子
顕微鏡（Tecnai spirit transmission electron microscope, FEI, Hillsboro, OR, USA）で観察
した。 
 
８ 統計解析  
NSE染色、MxAおよびMAC免疫組織化学染色の結果から感度、特異度、精度を信頼
水準95%で算出した。NSE染色については、「全てのNSE陽性血管」、「単核細胞浸
潤を伴うNSE陽性血管」、「単核細胞浸潤を伴わないNSE陽性血管」のそれぞれを評
価した。小児・成人皮膚筋炎群計40例と多発筋炎・封入体筋炎群計20例、並びに小児・
成人皮膚筋炎群と非皮膚筋炎群（多発筋炎群10例、封入体筋炎群10例、対照群124例）
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計144例をそれぞれ比較検討した。 
また各症例の「全てのNSE陽性血管の割合」および「単核細胞浸潤を伴わないNSE
陽性血管の割合」を、小児皮膚筋炎群と成人皮膚筋炎群間、小児・成人皮膚筋炎群と
多発筋炎群間、小児・成人皮膚筋炎群と封入体筋炎群間、多発筋炎群と封入体筋炎群
間でそれぞれ異分散のt検定（有意水準5%、P<0.05）を用いて検定した。 
 
Ⅳ 研究結果 
１ 各一般組織化学染色の所見 
ヘマトキシリン・エオジン染色では、小児・成人皮膚筋炎群において perifascicular 
atrophyや血管周囲の単核細胞浸潤、血管の肥厚が認められ（図 1e, 1h）、多発筋炎群
および封入体筋炎群において壊死線維や再生線維、筋内鞘の線維化、非壊死線維への
単核細胞浸潤が観察された（図 1a）。Gomori トリクローム変法では、封入体筋炎群
において赤紫色の縁取りをもつ縁取り空胞のある筋線維や赤色ぼろ線維が見られた
（図 1d）。COX染色では、小児・成人皮膚筋炎群において perifascicular atrophy領域
の COX活性の低下が認められた（図 1f）。また皮膚筋炎例の筋病理学的分類による
「皮膚筋炎疑い群」において、小梗塞領域のびまん性の COX活性の低下が観察され
た。封入体筋炎群では、赤色ぼろ線維の COX活性は低下していた。NSE 染色では、
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NSE 陽性血管に加えて、いずれの群においても神経筋接合部や壊死線維周囲のマクロ
ファージ、萎縮線維、再生線維が染色された。アルカリホスファターゼ染色では、い
ずれの群においても再生線維や筋内毛細血管の一部が染色された。酸ホスファターゼ
染色では、封入体筋炎群において一部の縁取り空胞が染色され、いずれの群において
も壊死線維周囲のマクロファージに活性を認めた。アセチルコリンエステラーゼ染色
では、神経筋接合部が染色された。 
 
２ 小児・成人皮膚筋炎例の筋病理学的分類 
皮膚筋炎に特有の皮膚症状と近位筋優位の筋力低下を呈し、臨床診断が皮膚筋炎で
ある小児 98例および成人 133例を筋病理所見に基づいて 4群に分類した（図 2）。
Perifascicular atrophyのある「確定的皮膚筋炎群」は、小児 46/98 例（46.9%）、成人 19/133
例（14.3%）、小梗塞のある「皮膚筋炎疑い群」は、小児 13/98 例（13.3%）、成人 12/133
例（9.0%）であった。炎症細胞浸潤のある「筋炎群」は、小児 16/98 例（16.3%）、成
人 36/133 例（27.1%）、炎症細胞浸潤のない「非診断群」は、小児 23/98 例（23.5%）、
成人 66/133 例（49.6%）を占めた。非診断群には、筋線維の軽度の大小不同のみでほ
ぼ正常の筋病理所見を呈する例や、壊死線維や再生線維が散見されるのみの例が含ま
れていた。この結果から、小児例の方がより皮膚筋炎に特有の筋病理像を呈すること
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が示された。 
 
３ 各炎症性筋疾患群の臨床的特徴  
小児皮膚筋炎群 30 例、成人皮膚筋炎群 10 例、多発筋炎群 10例、封入体筋炎群 10
例の各患者群の男女比、生検時の年齢、発症から筋生検までの期間、血清クレアチン
キナーゼ値を表 1に示した。全例、筋生検前には治療を受けていなかった。 
 
４ NSE 陽性血管 
NSE 染色で観察すると、NSE 陰性の血管内皮細胞は薄く、血管壁の一部として見ら
れた（図 3d, 3f, 3h）。一方、NSE 陽性血管では、内皮細胞が腫大し、血管内腔へ突出
して見られる傾向にあった（図 3b, 4b）。小児・成人皮膚筋炎群では、NSE 陽性血管
は主に perifascicular atrophyに隣接した周鞘に分布していた（図 5a, 6a）。NSE 陽性血
管は、他のエステラーゼ染色である酸ホスファターゼ染色やアルカリホスファターゼ
染色、アセチルコリンエステラーゼ染色では染色されなかった（図 4c-e）。「単核細胞
浸潤を伴う NSE 陽性血管」と「単核細胞浸潤を伴わない NSE陽性血管」を比較する
と、単核細胞浸潤を伴う方がより強い NSE 活性を呈する傾向にあった（図 4f）。 
「全ての NSE 陽性血管（単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管と伴わない NSE 陽性血
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管を含む）」は、小児皮膚筋炎群では 28/30 例（93.3%）、成人皮膚筋炎群では 9/10 例
（90.0%）、多発筋炎群では 2/10 例（20.0%）、封入体筋炎群では 3/10 例（30.0%）に
認められた（表 2）。530人の対照群の中では、デュシェンヌ型筋ジストロフィー1例
および 4q35顔面肩甲上腕型筋ジストロフィー1例の計 2例（0.38%）において観察さ
れた（図 5h）。この 2 例は、筋ジストロフィーで見られる筋線維径の大小不同や壊死・
再生線維、筋内鞘の線維化に加えて、血管周囲に単核細胞浸潤を伴っていた。 
「単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管」は、小児皮膚筋炎群では 18/30 例（60.0%）、
成人皮膚筋炎群では 6/10 例（60.0%）、多発筋炎群では 2/10 例（20.0%）、封入体筋炎
群では 3/10 例（30.0%）、対照群では 2/530 例（0.38%）に認められた（表 2、図 5）。
すなわち、多発筋炎群・封入体筋炎群・対照群で見られた NSE 陽性血管は、全て単
核細胞浸潤を伴うものであった。 
一方、「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」は、小児皮膚筋炎群では 24/30 例
（80.0%）、成人皮膚筋炎群では 7/10 例（70.0%）に認められたが、多発筋炎群・封入
体筋炎群・対照群では、全く観察されなかった（表 2、図 6）。 
単核細胞浸潤の有無に関わらず、NSE 陽性血管が全くなかった小児皮膚筋炎群の 2
例および成人皮膚筋炎群の 1例は、perifascicular atrophyに加えて、壊死線維や空胞化
した変性線維が散在し、COX活性が全体的に低下した小梗塞像を呈していた。 
21 
 
５ NSE 陽性血管の割合  
3視野内に含まれる総血管数中の「全ての NSE 陽性血管の割合」と「単核細胞浸潤
のない NSE 陽性血管の割合」を、算出した（図 7）。「全ての NSE 陽性血管の割合」
は、小児皮膚筋炎群（0.0～75.0%、平均 28.2±18.7%）と成人皮膚筋炎群（0.0～75.0%、
平均 22.8±20.8%）間では、有意差がなかった（P=0.25）。小児・成人皮膚筋炎群と多
発筋炎群（0.0~18.2%、平均 3.0±6.3%、P<0.001）間、小児・成人皮膚筋炎群と封入
体筋炎群（0.0~33.3%、平均 7.0±11.5、P<0.001）間における「全ての NSE 陽性血管
の割合」は、それぞれ有意差をもって皮膚筋炎群で高い傾向にあった。多発筋炎群と
封入体筋炎群間には、有意差はなかった（P=0.19）。 
「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管の割合」は、小児皮膚筋炎群（0.0～44.4%、
14.4±11.3%）と成人皮膚筋炎群（0.0～50.0%、12.2±14.4%）間では、有意差はなか
った（P=0.49）。 
 
６ MxA・MAC免疫組織科学染色  
小児・成人皮膚筋炎群では、MxAもMAC も主に perifascicular atrophy領域におい
て免疫反応が陽性であったが（図 7e）、時に perifascicular atrophyのない筋束でも陽性
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の染色像を示した（図 7h, 7i）。多発筋炎や封入体筋炎群では、浸潤した炎症細胞が
MxAやMAC により染色された（図 7k, 7l, 7n, 7o）。 
MxA陽性例は、小児皮膚筋炎群では 22/30 例（73.3%）、成人皮膚筋炎群では 8/10
例（80.0%）、多発筋炎群では 0/10（0.0%）、封入体筋炎群では 0/10（0.0%）を占めた
（表 2）。MAC 陽性例は、小児皮膚筋炎群では 9/30 例（27.3%）、成人皮膚筋炎群で
は 4/10 例（40.0%）、多発筋炎群では 0/10 例（0.0%）、封入体筋炎群では 0/10 例（0.0%）
を占めた（表 2）。対照群から無作為に抽出した 124例中には、MxA 陽性例もMAC
陽性例も認めなかった（図 7b, 7c）。NSE 陽性血管のない小児・成人皮膚筋炎群 3例
のうち、2例はMxA陽性、3例がMAC 陽性だった。 
 
７ 診断精度  
小児・成人皮膚筋炎における感度は、「全ての NSE 陽性血管」で評価すると、NSE
（92.5%）が最も高く、次いでMxA（75.0％）、MAC（32.5%）の順であった（表 3）。
小児・成人皮膚筋炎群計 40例と多発筋炎群・封入体筋炎群計 20例を比較すると、特
異度は「全ての NSE 陽性血管」が 75.0%と低く、MxAおよびMACではともに 100.0%
だった。精度は、「全ての NSE 陽性血管」（86.7%）とMxA（83.3％）に比して、MAC
（55.0％）は低かった。一方、小児・成人皮膚筋炎群計 40例を非皮膚筋炎群（多発筋
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炎群 10例、封入体筋炎群 10例、対照群 124 例）計 144例と比較すると、「全ての NSE
陽性血管」の特異度は 96.5%とMxAおよび MAC の 100.0％と僅差であった。精度は、
「全ての NSE 陽性血管」（95.7%）、MxA（94.6%）、MAC（85.3％）のいずれも高かっ
た。 
感度は、「単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管」では 60.0%、「単核細胞浸潤を伴わな
い NSE 陽性血管」では 77.5%であった（表 4）。「単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管」
の特異度は、皮膚筋炎群と多発筋炎群・封入体筋炎群の比較では 75.0%、皮膚筋炎群
と非皮膚筋炎群の比較では 95.1%だった。一方、「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性
血管」の特異度は 100.0%であり、皮膚筋炎に特異的であることが示された。精度は、
皮膚筋炎群と多発筋炎群・封入体筋炎群を比較すると、「単核細胞浸潤を伴う NSE 陽
性血管」では 65.0%と低かった。 
 
８ Perifascicular atrophy を伴わない小児・成人皮膚筋炎例における NSE、MxA、
MACの陽性の割合 
Perifascicular atrophyを伴わない小児・成人皮膚筋炎計 26例（皮膚筋炎疑い群 2例、
筋炎群 11例、非診断群 13例）では、NSE 陽性血管がある例は 10/26 例（38.5%：皮
膚筋炎疑い群 1例、筋炎群 9例）、MxA陽性例は 5/26 例（19.2%：皮膚筋炎疑い群 2
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例、筋炎群 3例）、MAC 陽性例は 7/26 例（26.9%：皮膚筋炎疑い群 2例、筋炎群 5例）
だった（表 5）。10例で認められた NSE 陽性血管は、全て単核細胞浸潤を伴っていた。
各染色の陽性例は、全て皮膚筋炎疑い群または筋炎群に属し、非診断群では、NSE、
MAC、MxAは全て陰性だった。 
 
９ 電子顕微鏡所見 
NSE 陽性血管をもつ小児皮膚筋炎群 2例と対照群 1例について、電子顕微鏡による
筋内血管の観察を行った。小児皮膚筋炎例では、対照例の血管に比して血管壁は肥厚
し、内皮細胞間の境界は不明瞭であった（図 8a, 8b）。観察した血管は、いずれも周囲
に単核細胞浸潤を伴っていなかった。小児皮膚筋炎例では、腫大した血管内皮細胞内
に、小管状封入体、電子密度の高い封入体、変性した細胞内小器官や崩壊産物を貪食
する自己貪食空胞、飲小胞の増加を認めた（図 8b-e）。対照例では、血管内皮細胞内
に封入体や自己貪食空胞は認めなかった（図 8a）。 
 
Ⅴ 考察  
本研究では、NSE 陽性血管が、小児・成人皮膚筋炎で高率に観察される感度の高い
所見であることを明らかにした。また「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」お
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よび、IFN-誘導蛋白質のひとつである MxA の筋線維と筋内血管への発現は、小児・
成人皮膚筋炎に特異的であることを示した。 
皮膚筋炎の筋病理では、perifascicular atrophyに加えて、免疫組織化学染色による
MAC の毛細血管への沈着 7)や電子顕微鏡観察による血管内皮細胞内の小管状封入
体 8, 9)などの血管の異常所見が特徴的である。光学顕微鏡レベルでは、血管周囲の B
細胞を主体とした単核細胞浸潤や、血管壁の肥厚、血管内腔の閉塞が認められるこ
とがある。 
本研究では、皮膚筋炎においてしばしば NSE 陽性血管を認めることから、NSE 陽
性血管は皮膚筋炎に特異的な所見ではないかと考えて検討を行った。その結果、単核
細胞浸潤の有無に関わらずに「全ての NSE 陽性血管」で評価すると、皮膚筋炎にお
ける感度は 92.5%と高かった。しかし小児・成人皮膚筋炎群と多発筋炎群・封入体筋
炎群で比較した場合、特異度は 75.0%と低かった。そこで、「単核細胞浸潤を伴う NSE
陽性血管」と「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」を、それぞれ評価した。小
児・成人皮膚筋炎群と多発筋炎群・封入体筋炎群で比較した場合、「単核細胞浸潤を
伴う NSE 陽性血管」の特異度は 75.0%と低かったが、「単核細胞浸潤を伴わない NSE
陽性血管」の特異度は 100.0％であった。従って、「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽
性血管」は、小児・成人皮膚筋炎群に特異的な所見であると結論づけた。NSE 染色は、
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一般的に用いられる組織化学染色により皮膚筋炎の血管異常を観察する良い指標に
なる。 
エステラーゼは、エステルを酸とアルコールに分解する加水分解酵素である。基質
特異性やタンパク質構造、酵素機能の異なる多様なエステラーゼが存在する。筋病理
診断においては、NSE 染色以外にも、アセチルコリンエステラーゼ染色、酸ホスファ
ターゼ染色、アルカリホスファターゼ染色が一般的に用いられている 16)。骨格筋にお
いては、NSE 染色により神経筋接合部、再生線維、脱神経萎縮線維、壊死線維周囲の
マクロファージが染色される。神経筋接合部の NSE 活性は、アセチルコリンエステ
ラーゼ活性を反映したものである。マクロファージは、酸ホスファターゼでも染色さ
れる。しかし NSE 陽性血管は、酸ホスファターゼやアルカリホスファターゼ、アセ
チルコリンエステラーゼでは染色されず、この 3つのエステラーゼとは異なるエステ
ラーゼ活性を有すると考えられる。 
他の組織においても、「NSE 染色と血管」や「NSE 染色と炎症」を結びつけるよう
な報告はない。血管や炎症に関連するエステラーゼを検索すると、カルボン酸エステ
ル加水分解酵素に分類されるホスホリパーゼ A2が挙げられる。ホスホリパーゼ A2 
により、アラキドン酸が遊離され、アラキドン酸カスケードと呼ばれる代謝経路によ
り最終的にプロスタグランジン E2やロイコトリエンなどの炎症性メディエーターが
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産生される 17)。プロスタグランジン E2には、血管透過性亢進や細動脈の拡張などの
血管への作用もある。しかし、このホスホリパーゼ A2の関与する炎症反応経路と皮
膚筋炎の関連についての報告はない。 
NSE 陽性血管をもつ小児皮膚筋炎例の電子顕微鏡による観察では、血管内皮細胞内
に自己貪食空胞、小管状封入体や電子密度の高い封入体、飲小胞の増加などが見られ
た。NSE 染色は、おそらくこのような血管変性に伴う何らかのエステラーゼ活性の亢
進を反映していると推察されるが、今後さらなる研究が必要である。 
従来、皮膚筋炎の本態は補体系を介した血管内皮細胞障害であると考えられてい
た 10, 18-20) 。この仮説では、内皮細胞障害による血管の壊死や変性により、灌流域の
局所的な虚血が生じ、perifascicular atrophyや壊死・変性線維から成る小梗塞、筋線
維の COX活性低下などの筋虚血性変化が生じると推測されていた。しかし実験的な
筋虚血モデルでは、perifascicular atrophyは再現されず 21)、この仮説は証明されてい
なかった。 
また近年、新たに皮膚筋炎の病態に IFN-が関与するという説が提唱され、主流
になっている。この仮説では、MxAを含む IFN-誘導蛋白質の過剰な発現によ
り、血管障害および perifascicular atrophy がそれぞれ独立して生じると推測されて
いる。実際に皮膚筋炎において、特に perifascicular atrophy 領域で、筋線維および
28 
筋内血管にMxAが発現していることが報告されており 13, 15)、本研究でも同じ結果を
得た。ヒト血管内皮培養細胞を IFN-に暴露すると小管状封入体が観察されるという
報告もあるが 22)、IFN-誘導蛋白質と筋病理変化の直接的な関与についてはまだ十
分には説明されていない。
MxAの筋線維と筋内血管への発現は、小児・成人皮膚筋炎群において感度 75.0%で
あり、また非皮膚筋炎群では陽性例を認めず、特異度は 100.0%であった。末梢血単
核細胞中のMxA発現レベルを治療前後で比較した結果から、MxAは皮膚筋炎の病勢
を反映すると報告されており 14)、骨格筋での MxA発現の感度はおそらく病勢により
異なるものと考えられる。 
MAC 陽性毛細血管の存在は、皮膚筋炎を多発筋炎、封入体筋炎、および非炎症性
筋疾患と鑑別するための感度および特異度の高い指標であると報告されている 7)。本
研究では、小児・成人皮膚筋炎群におけるMAC 陽性毛細血管の特異度は 100.0%だっ
たが、感度は 32.5%であった。MAC の血管への沈着は病初期に perifascicular atrophy
に先行して生じるといわれていることから、おそらくその感度も病期に影響されるも
のと考えられる 18, 19)。 
臨床診断が皮膚筋炎である患者の中で、perifascicular atrophyを伴う病理学的に確定
的な皮膚筋炎例は、小児例では 46.9%に対して、成人例では 14.3%と極めて低かった。
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Perifascicular atrophyを伴わない小児・成人皮膚筋炎 26例の検討においては、NSE・
MxA・MAC ともに低い割合ではあったが、陽性例が存在した。対象数を増やしてさ
らに検討を行う必要があるが、NSE・MxA・MAC は、perifascicular atrophyを伴わな
い皮膚筋炎例においても診断の補助的な所見になる可能性が示唆された。
Perifascicular atrophyを伴わない例で認められた NSE 陽性血管は、全て単核細胞浸潤
を伴うものであった。「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」は、perifascicular 
atrophyが存在する場合のみに認められる所見なのかは、今後の検討課題のひとつで
ある。 
小児皮膚筋炎と成人皮膚筋炎は、異なる特徴を有する 1, 2, 5)。しかし本研究では、
NSE やMxA、MAC のそれぞれの結果には、小児例と成人例では差がなかった。小児
例も成人例も全て、特有の皮膚症状および筋力低下を呈し、かつ perifascicular atrophy
のある均質的な皮膚筋炎例のみを抽出したため、結果には差がなかった可能性がある。 
本研究における問題点としては、対象として各特発性炎症性筋疾患の診断基準を満
たす典型的な臨床症状を有する例のみを抽出するよう留意したが、臨床診断医の記載
に基づいた抽出であるため、真の典型例であるかは実証できない点が挙げられる。ま
た各特発性炎症性筋疾患の典型的な筋病理所見を呈する切片で観察を行ったが、特発
性炎症性筋疾患の病巣は散在性に存在するため、切片内には NSE 陽性血管やMxA・
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MAC の陽性領域が含まれずに陰性と判定した可能性は否定できない。実際の筋病理
診断においても、限られた標本から情報を得て診断する必要性があることから、例え
perifascicular atrophyを伴わなくても診断の一助となるような指標が必要である。
Perifascicular atrophyを伴わない皮膚筋炎例について、さらに対象数を増やして NSE・
MxA・MAC の診断的有用性を検討するとともに、新たな診断的指標を模索していく
ことが今後の課題である。 
 
Ⅵ 結論 
本研究の結果から、血管内皮細胞が NSE 染色により染色される NSE 陽性血管は、
小児・成人皮膚筋炎で高率に観察される感度の高い所見であることが新たにわかった。
また「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」および、MxAの免疫組織化学染色に
より筋線維と筋内血管が染色される所見は、小児・成人皮膚筋炎に特異的な指標であ
ることが明らかになった。 
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表１：各特発性炎症性筋疾患の対象患者群の臨床的特徴 
 小児皮膚筋炎 成人皮膚筋炎 多発筋炎 封入体筋炎 
対象患者数 30 10 10 10 
男:女 12 : 18 4 : 6 4 : 6 7 : 3 
筋生検時年齢 
(平均±SD) 歳  
2～15 
(6.5±3.1) 
21～79 
(47.2±18.0) 
35～83 
(60.1±11.8) 
52～84 
(68.7±10.3) 
発症から筋生検  
までの期間 
(平均±SD) 
3 週~12ヶ月 
(5.3±3.5ヶ月) 
3～12 ヶ月 
(7.7±3.9 ヶ月) 
1～10年 
(3.5±2.5年) 
1.5～9年 
(4.2±2.8年) 
血清 CK値 
(平均±SD) IU/L  
30-7836 
(1338.5±2301.8) 
118-6344 
(1046.0±2033.2) 
46-1545 
(657.4±438.5) 
156-996 
(549.0±335.9) 
CK: creatine kinase（クレアチンキナーゼ、正常値<230 IU/L）、SD: standard deviation  
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表２：各群における NSE、MxA、MACの陽性率 
 
小児 
皮膚筋炎 
成人 
皮膚筋炎 
多発筋炎 封入体筋炎 対照 
全ての NSE陽性血管 (例) 
(%) 
28/30 
(93.3) 
9/10 
(90.0) 
2/10 
(20.0) 
3/10 
(30.0) 
2/530 
(0.38) 
細胞(+)NSE陽性血管 (例) 
(%) 
18/30 
(60.0) 
6/10 
(60.0) 
2/10 
(0.0) 
3/10 
(0.0) 
2/530 
(0.0) 
細胞(-)NSE 陽性血管 (例) 
(%) 
24/30 
(80.0) 
7/10 
(70.0) 
0/10 
(0.0) 
0/10 
(0.0) 
0/530 
(0.0) 
MxA陽性 (例) 
(%) 
22/30 
(73.3) 
8/10 
(80.0) 
0/10 
(0.0) 
0/10 
(0.0) 
0/124 
(0.0) 
MAC陽性 (例) 
(%) 
9/30 
(27.3) 
4/10 
(40.0) 
0/10 
(0.0) 
0/10 
(0.0) 
0/124 
(0.0) 
NSE: nonspecific esterase、全ての NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管と
伴わない NSE 陽性血管を含む全て、細胞(+)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE
陽性血管、細胞(-)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管、MxA: 
myxovirus resistance protein A、MAC: membrane attack complex 
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表３：全ての NSE 陽性血管、MxA、MACの感度、特異度、精度 
小児・成人皮膚筋炎 
／多発筋炎・封入体筋炎 
全ての NSE陽性血管 MxA MAC 
感度 (%)  
(CI) 
92.5  
(84.8~96.9)  
75.0  
(68.4~75.0)  
32.5  
(26.0~32.5) 
特異度 (%)  
(CI) 
75.0  
(59.5~83.9) 
100.0 
 (86.8~100.0) 
100.0 
 (87.1~100.0) 
精度 (%) 
(CI) 
86.7 
(76.4~92.6) 
83.3 
(74.5~83.3) 
55.0 
(46.4~55.0) 
小児・成人皮膚筋炎／ 
非皮膚筋炎 
全ての NSE陽性血管 MxA MAC 
感度 (%)  
(CI) 
92.5 
 (83.7~97.0) 
75.0 
 (67.9~75.0) 
32.5 
 (25.6~32.5) 
特異度 (%) 
 (CI) 
96.5 
 (94.1~97.8) 
100.0 
 (98.0~100.0) 
100.0  
(98.1~100.0) 
精度(%) 
(CI) 
95.7 
(91.8~97.6) 
94.6 
(91.5~94.6) 
85.3 
(82.3~85.3) 
非皮膚筋炎：多発筋炎、封入体筋炎、対照 124例、全ての NSE 陽性血管：単核細胞
浸潤を伴う NSE 陽性血管と伴わない NSE 陽性血管を含む全て、NSE: nonspecific 
esterase、MxA: myxovirus resistance protein A、MAC: membrane attack complex、CI: 
confidence interval (95%) 
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表４：単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管と伴う NSE 陽性血管の感度、特異度、
精度 
小児・成人皮膚筋炎 
／多発筋炎・封入体筋炎 
細胞(+)NSE陽性血管 細胞(-)NSE 陽性血管 
感度 (%)  
(CI) 
60.0  
(51.1~66.4)  
77.5 
(71.0~77.5)  
特異度 (%)  
(CI) 
75.0 
 (57.2~87.9) 
100.0  
(86.9~100.0) 
精度 (%) 
(CI) 
65.0 
(53.2~73.6) 
85.0 
(76.3~85.0) 
小児・成人皮膚筋炎／ 
非皮膚筋炎 
細胞(+)NSE陽性血管 細胞(-)NSE 陽性血管 
感度 (%)  
(CI) 
60.0 
 (48.9~67.9) 
77.5 
 (70.4~77.5) 
特異度 (%) 
 (CI) 
95.1 
 (92.1~97.3) 
100.0 
 (98.0~100.0) 
精度(%) 
(CI) 
87.5 
(82.7~90.9) 
95.1 
(92.0~95.1) 
非皮膚筋炎：多発筋炎、封入体筋炎、対照 124 例、NSE: nonspecific esterase、細胞(+)NSE
陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管、細胞(-)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤
を伴わない NSE 陽性血管、CI: confidence interval (95%) 
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表５：Perifascicular atrophy を伴わない小児・成人皮膚筋炎例における陽性率 
筋病理学的分類 皮膚筋炎疑い群 筋炎群 非診断群 合計 (%) 
全ての NSE陽性血管 (例) 1/2 9/11 0/13 10/26 (38.5) 
細胞(+)NSE陽性血管 (例) 1/2 9/11 0/13 10/26 (38.5) 
細胞(-)NSE 陽性血管 (例) 0/2 0/11 0/13 0/26 (0.0) 
MxA陽性 (例) 2/2 3/11 0/13 5/26 (19.2) 
MAC陽性（例） 2/2 5/11 0/13 7/26 (26.9) 
NSE: nonspecific esterase、全ての NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管と
伴わない NSE 陽性血管を含む全て、細胞(+)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE
陽性血管、細胞(-)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管、MxA: 
myxovirus resistance protein A、MAC: membrane attack complex 
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Figure legends 
図１：多発筋炎、封入体筋炎、皮膚筋炎の筋病理所見 
（a, b：連続切片）多発筋炎では、非壊死筋線維への単核細胞浸潤（矢印）を認める。
（b）筋鞘膜が、major histocompatibility complex class I（MHC-I）により染色される所
見は、炎症性筋疾患の診断的指標である。（c）MHC-Iは、正常では血管（矢頭）のみ
染色される。（d）封入体筋炎では、Gomori トリクローム変法で赤紫色に縁取られる
縁取り空胞（矢頭）が散在し、非壊死筋線維への単核細胞浸潤（矢印）を認める。（e, 
f：連続切片）皮膚筋炎では、筋束周辺部に萎縮線維が集合した perifascicular atrophy
（矢頭）が特徴的である。（f）萎縮線維は、チトクローム c酸化酵素活性が低下して
いる。（g）皮膚筋炎では、空胞化した変性線維（矢頭）から成る小梗塞を呈する筋束
を認めることがある。（h）皮膚筋炎では、血管周囲の単核細胞浸潤（矢頭）や血管壁
の肥厚（矢印）が見られる。H&E：ヘマトキシリン・エオジン染色、MHC-I：MHC-I
免疫組織化学染色。横棒＝50 m。 
 
図２：皮膚筋炎例の筋病理学的分類 
 
図３：単核細胞浸潤を伴わない nonspecific esterase（NSE）陽性血管と NSE陰性血管  
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（a, b：連続切片）皮膚筋炎では、単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管を認める。
（c, d：連続切片）多発筋炎、（e, f：連続切片）封入体筋炎、（g, h：連続切片）対照で
は、単核細胞浸潤を伴わない血管は、全て NSE 陰性である。H&E：ヘマトキシリン・
エオジン染色、NSE：NSE 染色。横棒＝20 m。 
 
図４：皮膚筋炎の nonspecific esterase（NSE）陽性血管 
（a-e：連続切片）皮膚筋炎では、（a, b）NSE 陽性血管は、内皮細胞が腫大して内腔
に突出して見える。NSE 陽性血管は、（c）酸ホスファターゼ染色や（d）アルカリホ
スファターゼ染色、（e）アセチルコリンエステラーゼ染色では染色されない。（f）単
核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管（矢頭）は、単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管
よりも強く染色される。H&E：ヘマトキシリン・エオジン染色、NSE：NSE 染色。横
棒＝20 m。 
 
図５：単核細胞浸潤を伴う nonspecific esterase（NSE）陽性血管 
単核細胞浸潤を伴う血管（矢印）は、（a, b：連続切片）皮膚筋炎のみではなく（矢頭：
perifascicular atrophy）、（c, d：連続切片）多発筋炎、（e, f：連続切片）封入体筋炎（矢
頭：縁取り空胞）、（g, h：連続切片）対照群に含まれた顔面肩甲上腕型筋ジストロフ
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ィー例においても、NSE 陽性を呈する。H&E：ヘマトキシリン・エオジン染色、NSE：
NSE 染色。横棒＝50 m。 
 
図６：単核細胞浸潤を伴わない nonspecific esterase（NSE）陽性血管 
（a, b：連続切片）皮膚筋炎では、単核細胞浸潤を伴わないNSE陽性血管を perifascicular 
atrophy（矢頭）と隣接した周鞘に認める。（c, d：連続切片）多発筋炎、（e, f：連続切
片）封入体筋炎（矢頭：縁取り空胞）、（g, h：連続切片）対照例では、単核細胞浸潤
を伴わない血管は NSE 陰性である。横棒＝50 m。 
 
図 7：「全ての nonspecific esterase（NSE）陽性血管」および「単核細胞浸潤を伴わな
い NSE 陽性血管」の割合 
小児皮膚筋炎群（30 例）、成人皮膚筋炎群（10 例）、多発筋炎群（10 例）、封入体筋炎
群（10例）の各例における（a）全ての NSE 陽性血管の割合は、小児・成人皮膚筋炎
群間（P=0.25）および多発筋炎群と封入体筋炎群間（P=0.19）では、有意差はなかっ
た（有意水準 5%、P<0.05）。小児・成人皮膚筋炎群を多発筋炎群、封入体筋炎群とそ
れぞれ比較すると、小児・成人皮膚筋炎群に有意に高い割合を示した（P<0.001）。（b）
単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管の割合は、小児・成人皮膚筋炎群間では有意
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差なく（P=0.49）、多発筋炎群・封入体筋炎群では、全例 0.0%だった。n.s.: not significant、
有意差なし。 
 
図 8：Myxovirus resistance protein A（MxA）および membrane attack complex（MAC）
の免疫組織化学染色 
（a-c：連続切片）対照例では、（b）MxAも（c）MAC も陰性である。（d-f：連続切片）
皮膚筋炎では、（e）主に perifascicular atrophy（矢頭）のある筋束において、筋線維や
血管がMxA陽性を示す。（f）MxAが陽性の筋束においても、MAC は陰性を示すこ
とがある。（g-i：連続切片）皮膚筋炎では、perifascicular atrophyを伴わない筋束でも
（h）MxAおよび（i）MAC 陽性を示すことがある。（j-l：連続切片）多発筋炎や（m-o：
連続切片）封入体筋炎では、浸潤した炎症細胞（矢頭）が MxAやMAC で染色され
る。毛細血管以外の血管（矢印）は、MAC により非特異的に染色されることがある。
各図内の右上挿入図は、黄色点線部の拡大図。H&E：ヘマトキシリン・エオジン染色、
MxA：MxA免疫組織化学染色、MAC：MAC 免疫組織化学染色。横棒＝50 m。 
 
図 9：筋内血管電子顕微鏡写真 
（a）対照例では、血管内皮細胞間の境界は明瞭で、内皮細胞内の構造物に乏しい。（b-g）
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NSE 陽性血管をもつ小児皮膚筋炎例では、（b, d）血管内皮細胞は腫大し、内皮細胞間
の境界が不明瞭である。内皮細胞内には、（c：bの黄色点線部拡大）崩壊産物を貪食
する自己貪食空胞（矢頭）や、（d：左上挿入図は黄色点線部拡大）電子密度の高い封
入体（矢頭）、（e）飲小胞（矢頭）の増加、（f）管状網状封入体（矢頭）が見られる。 
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